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Innovative pharmaceutical 
technologies and their impact 
on bioavailability of curcumin after 
oral administration

Summary
Curcumin, also known as diferuloylmethane, is a natural polyphe-

nol obtained from Curcuma longa. This compound has a benefi-

cial effect upon complaints such as stomach disorders. Curcumin

is a yellow, crystalline and hydrophobic compound. The poor sol-

ubility of curcumin in water and, as a result, low absorption in the

intestines are obstacles which significantly limit many benefits of

its use. A few strategies have been described in the literature to

improve the solubility and bioavailability of curcumin. The paper

discusses different approaches to the problem.
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K urkumina (1,7-bis-[-4-hydroksy-3-metoksyfeny-

lo]hepta-1,6-dien-3,5-dion), okreÊlana równie˝

mianem diferulometanu, jest naturalnym polifeno-

lem pozyskiwanym z k∏àczy ostry˝u d∏ugiego (Curcuma

longa). 

Zwiàzek ten wykazuje korzystny wp∏yw w przypadku

wyst´powania takich schorzeƒ czy dolegliwoÊci, jak: za-

burzenia ˝o∏àdkowo-jelitowe, niestrawnoÊç, problemy

z wàtrobà i wzd´cia (1,2).

Kurkumina cieszy si´ rosnàcym zainteresowaniem i po-

pularnoÊcià, jednak charakteryzuje jà niska rozpuszczal-

noÊç w wodzie, co z kolei skutkuje niskà biodost´pnoÊcià

i w znaczàcy sposób utrudnia efektywne wykorzystanie tej

substancji w przemyÊle (3,4). Ponadto kurkumina jest

wra˝liwa na Êwiat∏o, wysokà temperatur´ oraz tlen. Po-

strzegana jest jako zwiàzek ogólnie bezpieczny, nawet

w przypadku stosowania jej w wysokich dawkach, co po-

twierdzi∏y liczne badania przeprowadzone zarówno na

zwierz´tach, jak i na ludziach (3,5,6).

European Medicines Agency (EMA) w 2018 r. przed-

stawi∏a kompleksowy raport dotyczàcy Curcuma longa.

Kurkumina pozyskiwana z tego surowca od wielu lat jest

z powodzeniem stosowana w celu ∏agodzenia dolegliwo-

Êci o pod∏o˝u gastrycznym, takich jak m.in. problemy ˝o-

∏àdkowe, dyspeptyczne, wàtrobowe oraz z drogami ˝ó∏-

ciowymi. Preparaty zio∏owe wykorzystujàce suche eks-

trakty Curcuma longa dost´pne sà na rynku ju˝ od ponad

30 lat w celu ∏agodzenia zaburzeƒ trawienia, uczucia pe∏-

noÊci oraz spowolnionego procesu trawienia i uczucia

wzd´cia (7).

Charakterystyka kurkuminy

Kurkumina jest zwiàzkiem krystalicznym, barwy ˝ó∏to-

pomaraƒczowej o charakterze hydrofobowym. Jest roz-

puszczalna w zasadach oraz rozpuszczalnikach o wyjàt-

kowo kwasowym charakterze, natomiast w wodzie jest

praktycznie nierozpuszczalna (8). Charakteryzuje si´ s∏a-

bym wch∏anianiem, szybkim metabolizmem oraz szybkim

procesem eliminacji. W Curcuma longa, oprócz kurkumi-

ny, wyst´pujà te˝ inne zwiàzki, takie jak demetoksykurku-

mina i bisdemetoksykurkumina, zaliczane do grupy okre-

Êlanej mianem kurkuminoidów, jednak kurkumina wyst´-

puje w zdecydowanej wi´kszoÊci (4,6,8,9).

Kurkumina – problemowa substancja czynna podczas
przygotowywania formulacji farmaceutycznych

Z powodu niskiej absorpcji kurkuminy jej w∏aÊciwoÊci

nie sà w pe∏ni wykorzystywane. S∏aba rozpuszczalnoÊç

w wodzie i w efekcie s∏abe wch∏anianie w jelitach stanowià

przeszkod´, która w znaczàcy sposób wp∏ywa na ograni-

czenie mo˝liwoÊci korzystania z wielu zalet wynikajàcych

z jej stosowania. Ponadto badania farmakokinetyczne

wskazujà na szybki metabolizm oraz szybki proces elimi-

nacji kurkuminy. Wi´kszoÊç dawki przyj´ta drogà doustnà

jest usuwana z organizmu wraz z ka∏em w postaci nie-

zmetabolizowanej. Natomiast kurkumina, która ulegnie

wch∏oni´ciu oraz jej metabolity sà przekszta∏cane do

zwiàzków rozpuszczalnych w wodzie (glukuronidy, siar-

czany). Kurkumina poprzez redukcj´ i szlak zale˝ny od

NADPH (dinukleotyd nikotynoamidoadeninowy) jest prze-

kszta∏cana do di- oraz tetrahydrokurkuminy (7,11). 

Innowacyjne technologie
farmaceutyczne i ich wp∏yw
na dost´pnoÊç biologicznà
kurkuminy po podaniu doustnym
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Dodatkowe utrudnienie mo˝e stanowiç równie˝ fakt, ˝e

okres pó∏trwania kurkuminy wynosi 10 min w buforze fos-

foranowym przy pH 7,4, a w roztworach o w∏aÊciwo-

Êciach alkalicznych charakteryzuje si´ brakiem stabilnoÊci.

Z uwagi na wymienione w∏aÊciwoÊci i cechy przygotowa-

nie preparatu zawierajàcego w swoim sk∏adzie kurkumin´,

którego przyj´cie zapewnia∏oby osiàgni´cie jej wysokiego

st´˝enia w osoczu krwi, stanowi wcià˝ wyzwanie (7). 

Na przestrzeni kilku ostatnich lat podejmowano wiele prób

majàcych na celu osiàgni´cie wy˝szej biodost´pnoÊci kur-

kuminy poprzez popraw´ jej rozpuszczalnoÊci w wodzie. Jej

wy˝sze st´˝enia w osoczu prze∏o˝à si´ na uzyskanie bar-

dziej satysfakcjonujàcych efektów terapeutycznych, co mo-

˝e skutkowaç przyjmowaniem ni˝szej dawki preparatu bàdê

stosowaniem go z mniejszà cz´stotliwoÊcià – z pewnoÊcià

prze∏o˝y∏oby si´ to na lepszy compliance pacjenta (7). 

Metody majàce na celu popraw´ biodost´pnoÊci
kurkuminy

Dotychczas w literaturze opisano kilka strategii majàcych

na celu popraw´ rozpuszczalnoÊci i w nast´pstwie biodo-

st´pnoÊci kurkuminy. W bazach danych, m.in. ClinicalTrials,

przedstawionych jest wiele badaƒ klinicznych z wykorzysta-

niem kurkuminy majàcych na celu popraw´ jej biodost´pno-

Êci (12,13). Z kolei rozwiàzania technologiczne dost´pne w li-

teraturze dotyczy∏y m.in.: kompleksów fitosomowych kurku-

mina-fosfatydylocholina z lecytynà sojowà oraz celulozà mi-

krokrystalicznà – produkt rynkowy Meriva®(14), zastosowa-

nia procesu micelizacji z wykorzystaniem kurkuminy – pro-

dukt rynkowy NovaSol® (15), formulacji kurkuminy z olejkami

eterycznymi k∏àcza kurkumy – produkt rynkowy

BiocurcumaxTM (16), wykorzystania metody opierajàcej si´

na wykorzystaniu γ-cyklodekstryny – produkt rynkowy Cava-

curmin® (11) oraz przygotowania wysoce ch∏onnej kurkumi-

ny zdyspergowanej w koloidalnych nanoczàstkach  – pro-

dukt rynkowy TheracurminTM (17). W preparacie Arantal® za-

stosowano opatentowanà technologi´ micelarnej solubilizacji

kurkuminy z udzia∏em Polisorbatu 80. Jej efektem sà 200-nm

klasyczne micele zawierajàce kurkumin´ (18). W dalszej cz´-

Êci artyku∏u zastosowano skróty nazw handlowych prepara-

tów i odpowiadajàcych im innowacyjnych rozwiàzaƒ techno-

logicznych: PRODUKT A – Arantal®, PRODUKT B – Meriva®,

PRODUKT C –  NovaSol®, PRODUKT D – BiocurcumaxTM,

PRODUKT E – Cavacurmin®, PRODUKT F – TheracurminTM.

Wp∏yw zastosowanej technologii wytwarzania 
postaci farmaceutycznej na dost´pnoÊç biologicznà
kurkuminy

Ka˝dy preparat farmaceutyczny niezale˝nie od statusu

prawnego: produkt leczniczy, suplement diety czy wyrób

medyczny, zawiera w swoim sk∏adzie jednà lub kilka sub-

stancji aktywnych oraz substancje pomocnicze. Do tego

dochodzà równie˝ kwestie specyfiki technologii wytwa-

rzania, czyli zastosowania technik i metod ∏àczenia po-

szczególnych substancji w stabilnà chemicznie, fizycznie

i biofarmaceutycznie ca∏oÊç preparatu o okreÊlonym ter-

minie wa˝noÊci bàdê przydatnoÊci do spo˝ycia. Techno-

logia produktu, w∏aÊciwoÊci fizyczne substancji czynnych

i pomocniczych oraz rodzaj formulacji wp∏ywajà na wch∏a-

nialnoÊç i przyswajalnoÊç sk∏adników aktywnych oraz de-

terminujà dzia∏anie ogólne lub miejscowe, fizyczne lub far-

makologiczne danego preparatu.

W literaturze znajdziemy szereg doniesieƒ na temat do-

st´pnoÊci biologicznej kurkuminy w zale˝noÊci od rodzaju

formulacji. Badania takie najcz´Êciej przeprowadza si´,

oznaczajàc poziom kurkuminy w osoczu, aby oceniç efek-

tywnoÊç stosowanej metody bàdê formulacji.

W przypadku PRODUKTU A badanie przeprowadzono

na zdrowych osobach (kobietach i m´˝czyznach) w wieku

od 19 do 54 lat. Uczestnicy zostali podzieleni na dwie gru-

py. Jedna przyjmowa∏a 1 kapsu∏k´ zawierajàcà 42 mg kur-

kuminy, natomiast druga grupa otrzymywa∏a odpowiednio

2 kapsu∏ki, czyli 84 mg kurkuminy ∏àcznie. Ka˝dy z uczest-

ników badania zosta∏ poddany badaniom krwi, aby spraw-

dziç st´˝enie kurkuminy w osoczu oraz w celu kontro-

li jego zmiany wraz z up∏ywem czasu. Badanie krwi zosta∏o

przeprowadzone 10-krotnie w ciàgu 12 godz., w jednako-

wych odst´pach czasu u ka˝dego uczestnika. Poza st´˝e-

niem kurkuminy w osoczu krwi wyznaczono równie˝ takie

parametry, jak: Tlag, Tmax, Cmax, t1/2, AUC0–t i AUC0–inf

(tab. 1), gdzie Tlag oznacza czas, po którym od momentu

podania preparatu pojawia si´ pierwsze oznaczalne st´˝e-

nie kurkuminy w osoczu krwi. Kurkumina w osoczu krwi by-

∏a oznaczana pod postacià glukuronidów oraz siarczanów,

czyli form rozpuszczalnych w wodzie. St´˝enie oszacowa-

no po enzymatycznej hydrolizie próbek oraz wyra˝ono

w ng/ml poprzez interpolacj´ z krzywà kalibracyjnà. Ârednia

wartoÊç Cmax wynios∏a 195,742 ng/ml w przypadku grupy

osób, którym podawano jednà kapsu∏k´. Z kolei w grupie

przyjmujàcej dwie kapsu∏ki Êrednia wartoÊç Cmax to

333,033 ng/ml. WÊród osób, którym podawano jednà kap-

su∏k´ preparatu z kurkuminà, najni˝sza osiàgni´ta wartoÊç

Cmax wynios∏a 29,7 ng/ml, natomiast najwy˝sza wartoÊç

Cmax osiàgn´∏a 480,9 ng/ml na osobnika i dawk´. W przy-

padku grupy przyjmujàcej dwie kapsu∏ki zawierajàce

w swoim sk∏adzie kurkumin´, najni˝sza osiàgni´ta wartoÊç

Cmax to 45,5 ng/ml, a najwy˝sza odpowiednio 847,8 ng/ml

na osobnika i dawk´. NajwczeÊniej, bo ju˝ po up∏ywie

0,5 godz., u cz´Êci osób z badanej grupy kurkumina osià-

gn´∏a oznaczalny poziom st´˝enia w osoczu krwi. Nato-

miast po up∏ywie 12 godz. od momentu podania preparatu

Tabela 1. Ârednie wartoÊci parametrów biofarmaceutycznych charakteryzujàcych kurkumin´ w technologii micelarnej 
solubilizacji w PREPARACIE A

Dawka Cmax Tlag [godz.] Tmax [godz.] t1/2 [godz.] AUC(0–t) AUC (0–inf)
[ng/ml] [ng*godz./ml] [ng*godz./ml]

1 kapsu∏ka 195,742 3,167 5,000 2,697 724,603 888,974

2 kapsu∏ki 333,033 2,792 5,042 3,148 1330,797 1938,345
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u zdecydowanej wi´kszoÊci badanych st´˝enie kurkuminy

w osoczu nadal by∏o na oznaczalnym poziomie. Ârednia

wartoÊç Tmax wynios∏a ok. 5 godz., zarówno w przypadku

grupy przyjmujàcej jednà (Tmax = 5,000 godz.), jak i dwie

(Tmax = 5,042 godz.) kapsu∏ki. Okres pó∏trwania t1/2 mieÊci∏

si´ w zakresie 1,73–4,66 godz. Ârednia wartoÊç t1/2 w gru-

pie osób, którym podawano jednà kapsu∏k´, wynios∏a

2,697 godz., w przypadku uczestników przyjmujàcych

dwie kapsu∏ki Êrednia wartoÊç t1/2 to 3,148 godz. W czasie

badania nie zaobserwowano ani nie zg∏oszono ˝adnych

skutków ubocznych. 

W preparacie wykorzystujàcym technologi´ tworzenia

kompleksów fitosomowych: kurkumina-fosfatydylocholina

z lecytynà sojowà oraz celulozà mikrokrystalicznà (PRO-

DUKT B), uczestnikom badania podawano dwie dawki, ni˝-

szà (5 kapsu∏ek) i wy˝szà (9 kapsu∏ek), co odpowiada∏o

209 mg ∏àcznej iloÊci kurkuminoidów (w tym kurkumina sta-

nowi∏a 165 mg) oraz 376 mg kurkuminoidów (w tym

297 mg kurkuminy). Cmax uzyskane w obu wariantach

dawki by∏o ni˝sze ni˝ st´˝enia maksymalne otrzymane

w przypadku PRODUKTU A, przy za∏o˝eniu ̋ e podczas ba-

daƒ przeprowadzanych z jego udzia∏em dawki kurkuminy

podawane uczestnikom badania by∏y ni˝sze ni˝ mia∏o to

miejsce w przypadku kapsu∏ek zawierajàcych fitosomy kur-

kuminy (14). WartoÊç AUC, czyli pole pod krzywà st´˝enia

leku we krwi zale˝ne od czasu, charakteryzujàca PRO-

DUKT A by∏a wy˝sza ni̋  w przypadku PRODUKTU B (tab. 2). 

W formulacji PRODUKTU C wykorzystano, podobnie jak

w przypadku PRODUKTU A, proces micelarnej solubilizacji

kurkuminy (7). Uzyskane Êrednie wartoÊci parametrów Cmax

oraz AUC0–t w porównaniu z Cmax i AUC0–t PRODUKTU A sà

wy˝sze, jednak nale˝a∏oby wziàç pod uwag´ te˝ dawk´ kur-

kuminy podanà pacjentowi. W przypadku kurkumy micelizo-

wanej zastosowano 410 mg kurkuminy, natomiast 1 kapsu∏-

ka PRODUKTU A zawiera jej 42 mg, co stanowi ok. 10-krot-

nie mniejszà dawk´ (15).

Formu∏a PRODUKTU D wykorzystuje kurkum´ pod po-

stacià proszku oraz jej olejki eteryczne. Uzyskane wyniki

wskazujà na ok. 6,93 razy wi´kszà wzgl´dnà biodost´pnoÊç

ni˝ ma to miejsce w sytuacji kontrolnych kapsu∏ek z kurku-

minà (16). Purpura i wsp. przeprowadzili równie˝ badania

majàce na celu porównanie formulacji poprawiajàcych bio-

dost´pnoÊç kurkuminy, a mianowicie fitosomów kurkuminy,

po∏àczeƒ kurkuminy z jej olejkami eterycznymi pozyskiwany-

mi z k∏àcza oraz po∏àczeƒ z γ-cyklodekstrynami (11). Uzy-

skane wyniki sugerujà, ˝e formulacja opierajàca si´ na wy-

Tabela 2. Zestawienie parametrów biofarmaceutycznych charakteryzujàcych ró˝ne preparaty zawierajàce w sk∏adzie kurkumin´
(7, 11, 14–18) 

Preparat Technologia Dawka Cmax [ng/ml] Tmax [godz.] AUC0-t [ng/(ml•godz.)]
wytwarzania

PRODUKT A Micelizacja 42 mg kurkuminy 195,742 5,000 724,603 

84 mg kurkuminy 333,033 5,042 1330,797 

PRODUKT B Kompleksy fitosomowe 165 mg kurkuminy 24,2 4,2 272,6 

297 mg kurkuminy 50,3 3,8 538,0 

PRODUKT C Micelizacja 410 mg kurkuminy 1189,1 1,1 4474,7

PRODUKT D Formulacja kurkuminy 2000 mg kurkuminoidów 456,9 [µg/g] 3,44 3201,3 [µg/(g•godz.)]
z olejkami eterycznymi 

k∏àcza kurkumy

PRODUKT E γ-cyklodekstryny 376 mg kurkuminoidów 73,2 1 327,7

PRODUKT F Dyspersja 30 mg kurkuminy 29,5 1 113
z wykorzystaniem 

koloidalnych 
nanoczàstek
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krzywà st´˝enie–czas
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korzystaniu γ-cyklodekstryny znaczàco poprawia wch∏ania-

nie kurkuminoidów i osiàga wy˝szà wartoÊç st´˝enia mak-

symalnego kurkuminy (Cmax = 73,2 ng/ml) ni˝ ma to miejsce

w przypadku formulacji wykorzystujàcej fitosomy kurkuminy

oraz olejki eteryczne (11). Z kolei wartoÊci AUC0–t charakte-

ryzujàce PRODUKT A oraz PRODUKT D z uwagi na od-

mienne jednostki trudno jest porównaç.

PRODUKT E jest preparatem opartym na technologii

kurkuminy oraz γ-cyklodekstryny (11). PRODUKT F wyko-

rzystuje natomiast kurkumin´ zdyspergowanà w koloidal-

nych nanoczàstkach (17). Analizujàc parametry opisujàce

oba te preparaty oraz zestawiajàc je z wartoÊciami charak-

teryzujàcymi PRODUKT A, mo˝na przypuszczaç, ˝e to

PRODUKT A jest produktem o du˝ym potencjale. Uzyska-

na Êrednia wartoÊç st´˝enia maksymalnego kurkuminy

w osoczu krwi jest bowiem wy˝sza w przypadku 

PRODUKTU A (1 kapsu∏ka 195,742 ng/ml; 2 kapsu∏ki

333,033 g/ml) ni˝ ma to miejsce w przypadku preparatów

wykorzystujàcych γ-cyklodekstryn´ (73,2 ng/ml) czy dys-

persj´ z udzia∏em koloidalnych nanoczàsteczek

(29,5 ng/ml), mimo zastosowania odmiennych dawek kur-

kuminy. Równie˝ wartoÊci AUC0–t charakteryzujàce PRO-

DUKT A sà wy˝sze ni˝ w przypadku dwóch innych prepa-

ratów (PRODUKT E, PRODUKT F) – tabela 2, ryciny 1–3.

Wnioski

Zastosowane w formulacjach omawianych produktów

rozwiàzania technologiczne majà bardzo du˝e znaczenie

dla efektywnej dost´pnoÊci biologicznej trudno rozpusz-

czalnej w wodzie kurkuminy. Zaprezentowane w tabe-

li 2 dane literaturowe b´dàce reasumpcjà parametrów bio-

farmaceutycznych i powiàzane z ró˝nym podejÊciem kon-

cepcji technologicznych Êwiadczà o ró˝norodnoÊci prezen-

towanych preparatów z kurkuminà. Technologie wytwarza-

nia odnoszàce si´ do ró˝nych metod majàcych na celu

osiàgni´cie poprawy dost´pnoÊci kurkuminy po jej podaniu

doustnym sugerujà, ˝e PRODUKT A jest preparatem bar-

dzo obiecujàcym i wykazuje du˝y potencja∏. Przedstawione

rezultaty badaƒ biofarmaceutycznych pozwalajà przypusz-

czaç, ˝e st´˝enie kurkuminy w osoczu krwi, mimo zastoso-

wania ni˝szych dawek wyjÊciowych kurkuminy, jest wy˝sze

ni˝ w przypadku kilku innych preparatów wykorzystujàcych

ró˝ne technologie i formulacje majàce na celu popraw´ jej

biodost´pnoÊci. Mo˝e to skutkowaç osiàgni´ciem bardziej

efektywnych rezultatów przy stosowaniu ni˝szych dawek

oraz ewentualnà mo˝liwoÊcià zmiany dawkowania na spo-

sób bardziej wygodny (mniejsza liczba kapsu∏ek do poda-

nia doustnego bàdê rzadsze przyjmowanie preparatu). 
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Rycina 3. Zestawienie porównawcze wyjÊciowych dawek 
kurkuminy w preparatach wobec uzyskiwanego póêniej 
poziomu pola powierzchni pod krzywà AUC w badaniach 
dost´pnoÊci biologicznej (wartoÊci AUC przedstawiono jako
AUC podzielone przez 10 z uwagi na lepszà czytelnoÊç ryciny)
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